脱髄性末梢神経疾患における髄液中SGPGの検討 by 春川 肇 / 内海 裕也 / 吉野 英
一　275　一
J．　Tokyo　Med．　Univ．，　59（4）：　275r－281，　2001
Sulfated　glucuronyl　paragloboside　in　the　cerebrospinal　fluid
　　　of　patients　with　peripheral　nerve　demyelinating　disease
Hajime　HARUKAWA’），　Hiroya　UTSUMIi）　and　Hiide　YOSHINO2）
i）The　Third　Department　of　Internal　Medicine，　Tokyo　Medical　University，　Tokyo，　Japan．
2）Department　of　Neurology，　Kohnodai　Hospital
and　Psychiatry，　Chiba－prefecture，　Japan．
（Director：Pro£Tohru　HAYAS田）
Nati n l Center　of　Neurology
ABSTRACT
　　Sulfated　glucuronyl　glycolipids　（SGGLs）　are　target　antigens　in　patients　with　autoimmune　demyelinating
disease　of　the　peripheral　nervous　system　（PNS）．　Because　SGGLs　are　localized　specificaliy　in　peripheral　nerve
myelin　in　normal　individuals，　SGGLs　might　appear　in　the　human　cerebrospinal　fluid　（CSF）　as　a　consequence
of　peripheral　nerve　demyelination．　Glycolipids　were　extracted　from　1　ml　of　CSF　from　patients　with　various
demyelinating　diseases，　and　desalted　on　an　LH－20　column．　The　glycolipid　f亡action　of　each　CSF　sample　was
screened　for　the　presence　ofsulfated　glucuronyl　paragloboside　（SGPG），　a　major　component　of　SGGLs，　by　using
enzyme－linked　immunosorbent　assay　（ELISA）．　ln　the　samples　which　were　positive　for　SGPG　by　ELISA，　the
level　of　SGPG　was　quantitated　using　thin－layer　chromatography（TLC）一〇verlay　technique．
　　SGPG　was　detected　in　the　CSF　of　a　larger　percentage　of　patients　with　Guillain－Barr’e　syndrome　（GBS）　than
patients　with　other　neurological　diseases　and　normal　subjects　（OND）　［GBS，　5／7（710／o）　versus　OND，　3／63（50r／o）；
p〈O．O　l］．　A　high　level　of　SGPG　（＞10　ng／ml）　was　present　in　the　CSF　of　four　of　the　seven　patients　with　GBS
and　in　two　of　the　eight　patients　with　chronic　inflammatory　demyelinating　polyneuropathy　（CIDP）．　These
results　suggest　that　the　presence　of　SGPG　in　CSF　may　be　a　usefu1　marker　for　evaluating　the　pathological
alterations　of　nervous　tissues　and　may　help　in　the　diagnosis　of　inflammatory　peripheral　nerve　demyelinating
diseases．
Introduction
　　Glycosphingolipids　are　important　constituents　of　the
plasma　membrane　of　cells　and　are　particularly　abundant
in　the　nervous　system．　The　composition　of　glycosphin－
golipids　in　the　plasma　membrane　is　specific　to　the　type
of　cell，　and　undergoes　marked　changes　during　develop－
ment　and　transformationi）．　Each　glycosphingolipid
has　a　unique　distribution　in　the　nervous　system．　For
example，　GM　1　is　mainly　distributed　in　the　myelin　sheath
of　neurons　in　the　central　nervous　system　（CNS）　and
peripheral　nervous　system　（PNS）2），　and　sulfated　glucur－
onyl　paragloboside　（SGPG）　is　expressed　specifically　in
peripheral　nerve my lin．　However，　within　the　CNS　of
normal　individuals，　SGPG　has　only　been　detected　in　the
optic　nerve3）．　Previous　studies　have　shown　that　the
cerebrospinal　fluid　（CSF）　of　patients　with　multiple
sclerosis　（MS）　contains　an　increased　level　of　GM　I，
which　mig t　reflect　demyelination　of　neurons　in　the
CNS．　ln　addition，　GD3　ganglioside，　which　is　present
CSF　of　patients　with　reactive　gliosis，　has　also　been
detec d in　the CSF　of　some　patients　wjth　MS‘）・5）・6）．
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Thus，　analyzing　the　composition　and　levels　of　various
gangliosides　in　the　CSF　of　patients　with　neurological
diseases　such　as　MS，　is　usefu1　for　evaluating　pathological
changes　in　the　human　CNS．
　　Guillain－Barre　syndrome　（GBS）　is　an　acute，
inflammatory，　demyelinating　disease　of　the　peripheral
motor　nerves　and　nerve　roots．　We　speculated　that
SGPG，　which　serves　as　peripheral　nerve　myelin　adhe－
sion7），　could　be　shedded　into　the　CSF　as　a　consequence
of　demyelination　of　neurons　in　the　PNS．　Therefore，
analysis　of　SGPG　in　the　CSF　might　be　usefu1　for
evaluating　PNS　demyelination．
　　In　this　study，　we　analyzed　the　presence　and　quantity
of　SGPG　in　the　CSF　of　patients　with　GBS，　chronic
inflammatory　demyelinating　polyneuropathy　（CIDP），
and　other　neurological　diseases　by　using　a　highly　sensi－
tive　glycolipid－overlay　technique　on　thin－layer
chromatographic　plates　（TLC－immunostaining），　to
know　whether　the　level　of　SGPG　in　human　CSF　could
serve　as　a　marker　of　peripheral　nerve　demyelination．
Materials　and　Methods
　　CSF　samples
　　CSF　samples　were　collected　from　seven　patients　with
GBS　who　had　been　diagnosed　according　to　the　criteria
established　by　Asbury　and　Cornblath8）；　eight　patients
with　CIDP　who　had　been　diagnosed　according　to　the
criteria　established　by　Dyck　et　a19）；　and　63　patients　with
other　neurological　diseases　including　six　normal
controls（OND　group）．　The　63　subjects　in　the　OND
group　included　11patients　with　amyotrophic　lateral
sclerosis　（ALS），　eight　patients　with　encephalitis，　seven
patients　with　acute　myelopathy，　six　patients　with　MS，
four　patients　each　with　cervical　spondylosis　（CS），　cere－
brovascular　disease　（CVD），　spinocerebellar　degeneration
（SCD），　and　abductal　nerve　palsy，　three　patients　with
Miller　Fisher　syndrome　（MFS），　two　patients　with　Par－
kinson’s　disease，　one　patient　each　with　progressive　palsy，
Meniere’s　disease，　POEMS　syndrome，　and　spasmodic
tonicollis，　and　six　normal　controls．
Isolationρゾglycosphingoll　ids．加177　C∬
　　One　ml　of　CSF　was　lyophilized，　and　glycolipids　were
extracted　with　O．5　ml　of　chloroform／methanol／water
（30：60：8　by　volume）．　The　glycolipid　solution　was
applied　to　a　Sephadex　LH－20　column　（Pharmacia，
Uppsala，　Sweden）　that　had　been　preequilibrated　with
the　same　solution．　The　first　3　ml　of　the　effluent　was
discarded　as　the　void　fraction，　and　the　next　3　ml　was
collected　as　the　glycosphingolipid　fraction’O）．
　　Z）etectわn （’f 　（］SF・・SG1）σ　　bγ　enzym（～一linked　Z〃2－
　　munosozben　tα∬αア（EZ二15ン｛ノ）
　　Seve 　different　st ndard　SGPG　solutions　（O．25，　O．5，　1，
2，　4，　10，　20　ng　SGPG）　and　the　glycosphingolipid　fraction
of　a CSF sampl 　（equivalent　to　100　pt　1）　were　each　coated
on the　wells　of　microtiter　plates　（Nunc，　Roskilde，
Denmark）．　After　the　non－specific　binding　sites　were
blocked　w th　1％　bovine　serum　albumin　（BSA）一
pho phate－buff red　saline　（PBS），　each　well　was　overlaid
with　mous 　monoclonal　antibody　NGR50ii），　which　is
specific　to　SGPG，　overnight　at　40C．　Then，　each　well
was　overlayed　with　peroxidase－labeled　anti－mouse　im－
munoglobuli （Dako，　Glostrup，　Denmark）．　lmmunor－
eactants　were　v sualized　with　O．03％　o－phenylenediamine
and　O．O　l％　H202　in　PBS，　and　the　absorbance　values　at
492　nm　were　calculated　by　subtracting　the　optical　den－
sity　（OD）　of　wel s　without　antigen．
　 eua titation　of　CSF－SGPG　by　TL　Cimmuno－
　　staln　tng
　　CSF　samples　which　were　positive　for　SGPG　by
ELISA　were　subjected　to　the　quantitation　of　SGPG　by
the　TLC－immunostaining　method．　The　glycosphin－
golipid　frac ion　from　lml　of　CSF　of　a　subject　and　four
different　standard　SGPG　solutions　（O．5，　1．25，　2．5，5　ng）
were chroma ographed　on　a　glass－backed　high－
performance　thin－layer　chromatographic　（H　PTLC）　plate
（Merck，　Darm tad ，　Germany）　with　a　solvent　system　of
ch oroform／methanol／O．22％　aq．CaC12　’　2H20　（55：50：
10　by volum ）．　The　samples　were　applied　as　a　7－mm
line．　After　drying，　the　plate　was　dipped　in　a　O．4％
polyisobutyl－methacrylate　solution　in　hexane　for　30　sec－
onds　and　then　dried　in　air．　The　plate　was　then　overlaid
with　a 1：1，000　dilution　of　the　patient’s　serum　with
high－titer　a ti－SGPG　antibody，　or　mouse　monoclonal
antibody　NGR50　against　SGPG　in　PBS　containing　1％
BSA　a 　40C　overnight．　After　washing，　the　plate　was
incubat d　with　peroxidase－conj　ugated　anti－human　pt－
chain　specific　antibody　（Dako）　or　peroxidase－labeled
anti－mouse　antibody　for　l　h　at　room　temperature．
SGPG　was　demonstrated　using　ECL　Western　blotting
detection　reagents　（Amersham，　Buckinghamshire，　U．K．），
on　X－ray　film．　The　chromatogram　that　was　obtained
was　scanned　by　a　Shimadzu　CS－9300　Densitometer
（Kyoto，　Japan）．　The　concentration　of　SGPG　in　a　CSF
sample　was　expressed　relative　to　the　concentration　of
SGPG　in　the　st ndard　SGPG　solutions　that　had　been
d veloped　on　the　same　plate．
　Serum　anti－ganglioside　antibody
　　The　serum　sample　of　each　subject　was　tested　for　the
presence　of　anti－ganglioside　antibody　by　the　immunos－
taining　method　on　TLC　against　mixed　bovine　brain
gangliosides　and　human　peripheral　nerve　acidic
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glycolipids，　using　a　slight　modification　of　the　procedure
described　previously’2）．
　　Statistical　analyses
　　The　statistical　analyses　were　performed　using　the
chi－square　test　for　a　2×2table．　The　chi－square　test　was
used　to　compare　a　parameter　in　the　GBS　or　CIDP　group
against　the　respective　parameter　in　the　OND　group．　A
p－value　of　less　than　O．05　was　considered　to　indicate
statistically　sign　ificance．　The　relationship　between　the
CSF　SGPG　level　and　CSF　protein　level　was　explored
with　Pearson’s　product　moment　correlation　coefficient．
Results
　　Detection　of　SGPG　by　ELISA
　　In　this　study，　SGPG　in　CSF　was　analyzed　by　using
the　ELISA　for　screening．　lf　the　O．D．　value　exceeded
that　of　O．5　ng　standard　SGPG，　the　sample　was　consid－
ered　to　contain　SGPG　or　other　glycoprotein（s）　which
cross－reacted　with　the　monoclonal　antibody．　Using
this　method，　SGPG　was　detected　in　the　CSF　of　15
subjects　（six；　GBS，　two；　CIDP，　seven　OND　subjects）．
A　sample　was　considered　to　be　positive　for　SGPG　by
ELISA　if　it　contained　a　minimum　of　O．5　ng　SGPG．
euantitatton　of　SGPG　by　TLC－lmmunostaining
　　Fig．　1　shows　the　thin－layer　chromatograph　of　SGPG
in　the　CSF　of　several　patients　who　were　positive　for
SGPG　by　the　ELISA　method，　and　four　different　concen－
trations　of　standard　SGPG　（O．5，　1．25，　2．5，　5　ng），　which
were　immunostained　using　a　glass－backed　HPTLC　plate．
By　the　TLC－immunostaining　method，　the　level　of　SGPG
was　elevated　in　five　of　the　six　GBS　patients　who　were
positive　for　SGrPG　by　ELISA　（range，　O．8－2．5　ng／1ml
CSF），　and　in　the　two　CIDP　patients　（1．3　and　2．0　ng／ml）
（Table　1）．　As　shown　in　Fig．2，　the　composition　of
gangliosides　in　the　CSF　did　not　differ　significantly．　ln
comparison　with　the　composition　of　gangliosides　in　the
he　normal CNS　and　PNS，　polysialogangliosides　such　as
GD　lb，　GTIb，　GQIb　were　abundant　in　the　CSF　of　all　of
the　subjects　in　this　study．
　　In　two　out　of　the　five　GBS　cases　which　were　positive
for　SGPG by　TLC－immunostaining　（Cases　2　and　3　in
Table　2），　a　second　CSF　sample　was　obtained　and　anal－
yzed．　ln　these　two　cases，　the　levels　of　SGPG　in　the
second samples　were　higher　than　those　of　the　first　sam－
ple，　respect vely．　There　was　a　positive　correlation
between　th 　SGPG　level　in　the　CSF　and　the　CSF
protein　level　among　the　GBS　cases　（r＝O．696，　n＝7，　p〈
O．09）　（Table　2）．　Therefore，　in　GBS　patients，　a　high
SGPG　level　in　the　CSF　may　be　associated　with　a　high
CSF　protein　level．　Further，　anti－ganglioside　antibodies
were　detected　in　the　sera　of　two　of　the　five　SGPG－
positive　GBS　cases，　and　in　two　of　the　two　SGPG－
negative　GBS　cases．　Among　the　subj　ects　in　the　OND
group，　only　a　case　each　with　encephalitis，　ALS，　and
acute　myelopathy　had　a　level　of　SGPG　above　the　cut－off
point　of　O．5　ng in　1　ml　CSF，　of　O．6　ng　SGPG　in　1　ml
CSF　（Fig　3）．　SGPG　was　detected　in　the　CSF　of　a
significantly　higher　percentage　of　GBS　subjects　than
OND　subjects　（GBS，　71％，　versus　OND，　5％；　p〈O．Ol），
and　i 　a　significantly　higher　percentage　of　CIDP　subj　ects
than　OND　subjects　（CIDP，　250／o，　versus　OND，　5％；　p〈
O．05）．　ln　the　other　five　subjects　who　were　positive　for
SGPG　by　ELISA，　SGPG　could　not　be　detected　in　the
CSF　by　TLC－immunostaining，　which　suggests　that　the
CSF　of　these　subjects　contained　other　molecules　that
reacted　with　the　antibody，　such　as　myelin－associated
glycoprotein　（MAG）．
Discussion
　 The　 xi tence　of　at　least　three　species　of　SGGLs　has
been　reported　in　the　PNS，　and　these　included　SGPG，
sulfoglucuronosyl　lactosaminyl　paragloboside
（SGLPG），　and glycolipid　X　（the　structure　of　which　is
still　unknown）i3）．　SGGLs　are　present　mainly　in
peripheral　nervous　tissue　including　the　cauda　equina，
SGPG
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Fig．　1　Thin－layer　chromatograph　of　SGPG　in　cerebrospinal　fluid　of　patients　with　various　neurological　diseases．
　　　　　　Lanes　1　to　4，　standard　SGPG　（O．5，　1．25，　2．5，　5　ng，　respectively）；　lane　5，　MFS；　lane　6，　CIDP；　lane　7，　ALS；　lane　8，　acute
　　　　　　myelopathy；　lanes　9　and　10，　GBS．
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Table　1Number　of　subjects　in　each　disease　category　whose　CSF　contained　SGPG　by
TLC－immunostaining．
Disease Number　of　subjectsNumber　of　SGPG－positive　　　subjects　by　TLC
Inflammatory　Demyelinating　Diseases　of　PNS：　15　（十2）7　（＋2）
GBS：
CIDP：
7　（十2　follow　up　samples）
8
5　（＋2）
2
Other　Neurological　Diseases　（OND）：　63 3
MFS　i
ALS：
Cervical　spondylosis：
Acute　myelopathy：
CVD　i
MS：
Encephalitis：
SCD：
Parkinson’s　disease：
Progressive　palsy：
POEMS　syndrome：
Abductal　N．　palsy：
Meniere’s　disease：
Spasmodic　torticollis：
Normal　control：
3
11
4
7
4
6
8
4
2
　1
　1
4
　1
　1
6
0
1
0
1
0
0
1
0
0
0
0
0
0
0
0
（A） （B）
SGPG 聯1
．夢
GM1
GD　la
GD　lb
GTIb
GQ　lb
Fig．　2
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1234　1234
Thin－layer　chromatogram　of　SGPG　and　gangliosides　in　cerebrospinal　fiuid　of　patients　with　6BS　and　CIDP．
Panel　（A）　shows　SGPG　by　TLC－immunostaining　method．　And　Panel　（B）　shows　gangliosides　visualized　with　the
resorcinol　HCI．　The　level　of　SGPG　differs　significantly　among　the　cases　（1，2，4；　GBS，　3；　CIDP），　the　pattern　of
gangliosides　in　CSF　are　similar．　On　each　lane　of　panel　（B），　ganglioside　from　one　ml　of　CSF　was　chromatographed　and
visualized　with　resorcinol－HCI　reagent．
dorsal　root　ganglia，　sciatic　nerve　and　optic　nerve，　but　are
not　normally　present　in　the　human　brain　nor　spinal
cordi‘）．　Therefore，　the　presence　of　SGPG　in　human
CSF　may　be　the　result　of　increased　shedding　of　SGPG
from　the　myelin　sheath　of　neurons　in　the　PNS．
　　The　origin　of　gangliosides　in　CSF　is　not　fully　under－
stood　at　present．　Since　the　composition　of　gangliosides
in　the　CSF　was　completely　different　from　that　in　the
plasma，　it　was　initially　proposed　that　CSF　gangliosides
were　not　derived　directly　from　gangliosides　in　the
plasma．　Milica　et　ali5）　reported　that　patients　with
blood－brain　barrier　dysfUnction　（metastatic　brain
melanoma）　had　significant　alteration　of　the　CSF　gang－
lioside　profile，　with　increased　amounts　of　less　polar
gangliosides，　GM3　and　GD3．　Nagai　et　ali6）　．reported
tha pooled　CSF　samples　from　MS　patients　contained
elevated　levels　of　GM　I　and　GM3．　Since　GM　I　is　the
maj　or　ganglioside　in　the　myelin　sheath，　the　increased
level　of　GM　I　in　the　CSF　may　be　derived　from　myelin
debris　a 　a　result　of　acute　demyelination．　ln　addition，
（4）
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Table　2　Characteristics　of　the　GBS　Patients
C・・e iCSF　SGPG獅〟^ml）　［2nd］Aﾄ穿「） MotorDeficit
Sensory
Deficit
CSF　protein
　（mg／dl） Serum　Antibody
NCV（m／sec）　NCV（m／sec）
median　N．　p．tibial　N．
1
2
3
4
5
6
7
　　2．3
1．1　［2．5］
O．8　［1．7］
　　　1．3
　　1．O
below　O．5
below　O．5
31　M
59　F
24　F
40　F
27　M
68　M
49　F
　　mild
U／E　mild
　　mild
L／E　mild
distal　mild
distal　mild
intubation
　mild
　mild
　mild
　mild
absent
absent
m derate
135
122
111
178
45
64
24
　　　　　　（一）
　　　　　　（一）
　　　IgG：　GMI
　　　　　　（一）
IgG：　GM1，　GDlb
IgG二GalNAc－GDla
　　　IgG：　GTIb
50．0
52．8
54．2
57．6
55．5
572
62．1
31．6
44．9
45．1
40．5
45．7
34．0
54．3
U／E；　upper　extremity，　L／E；　lower　extremity，　GalNAc－GDIa；　N－acetylgalactosaminyl　GDIa，　median　N．；　median　nerve，
p．　tibial　N．；　posteriol　tibial　nerve
ng／m1
2，0
］．，o
O，5
．
．
．
．
一　　一　　e
一　　　e　　　e　　　－　　　e　　　一　　　一　　　一　　　一　　　一　　　一　　　一　　　一　　　e　　　－　　　e　　　e　　　一　　　一　　　一
一　　　一　　　一　　　一　　　一　　　一　　　一　　　一　　　一　　　一　　　e　　　一　　　一　　　一　　　一　　　一　　　e　　　一　　　一　　　一
一　　　一　　　e　　　一　　　一　　　一　　　一　　　一　　　一　　　一　　　一　　　一　　　一　　　一　　　e　　　一　　　一　　　一　　　一　　　e
GBS　GBS（2nd）
（N＝7）　（N＝2）
CIDP
（N＝8）
OND
（N＝63）
Fig．3　Quantitation　of　SGPG　in　CSF　by　TLC－immunostaining
one　of　the　11　MS　cases　in　the　study　of　Miyatani　et　ali7），
had　a　dramatically　high　SGPG　level　in　the　CSF　（222
pmol／ml）　which　was　associated　with　a　high　GD3　level．
However，　prior　to　this　study，　SGPG　in　the　CSF　has　only
been　studied　in　a　few　MS　patientsi7），　and　the　significance
of　SGPG　in　CSF　has　not　yet　been　established．
　　In　the　present　study，　the　quantitation　of　SGPG　was
achieved　at　an　accuracy　on　the　nanogram　level．　SGPG
was　detected　in　the　CSF　obtained　from　five　out　of　seven
GBS　patients　（710／o）　by　the　TLC－immunostaining
method．　The　CSF　SGPG－positive　and　SGPG－negative
GBS　cases　did　not　differ　significantly　with　respect　to
clinical　symptoms，　nerve　conduction　velocity　（NCV），
and　the　presence　of　anti－ganglioside　antibodies．　How－
ever，　the　SGPG－positive　GBS　cases　had　a　significantly
higher　CSF　protein　level　than　the　SGPG－negative　GBS
cases．　ln　two　of　the　five　SGPG－positive　GBS　cases，　a
second　CSF　sample　was　obtained　during　the　clinical
course　and　analyzed．　Although　the　SGPG　level　was
higher　in　the　second　sample　than　in　the　first　sample　in
both　patients 　the　clinical　symptoms　did　not　show
exacerbation　over　the　course　of　the　illness．　The　reason
for　t is　discr pancy　was　not　clear．　On　the　other　hand，
SGPG　was　detected　in　the　CSF　of　two　（25％）　out　of　the
eight　patients　with　CIDP．　The　six　SGPG－negative
CIDP　patients　had　mild　clinical　scores，　and　these
patients　did　not　have　significant　motor　disability．　For
this　reason，　the　presence　of　mild　clinical　symptoms　may
be　associated　with　the　absence　of　SGPG　in　the　CSF．
SGPG　was　observed　in　the　CSF　of　three　（5％）　of　the　63
subjects　i 　the　OND　group　（Table　1）．　Since　all　three
cases　had　less　than 1．0　ng　SGPG／1　ml　CSF　（Fig．　3），　the
SGPG－p s ive　OND　cases　might　be　associated　with　the
cut　off　po nt　of　O．5　ng　in　1　ml　CSF．　However　SGPG
are　also　known　 o　be　overexpressed　in　cultured　brain
endothelial　cellsi8）．　Therefore，　SGPG　in　CSF　might　be
also　derived　from　brain　endothels　in　a　single　case　of
encephalitis．
　　We　specu ate　that　the　elevated　levels　of　SGPG　in　GBS
patients　might　reflect　shedding　of　the　PNS　myelin　com一
（5）
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ponent　including　SGPG．　The　alternative　possibility　is
that　circulating　serum　SGPG　penetrated　through　the
blood－nerve　barrier　and　entered　the　CSF　space：　the
second　CSF　samples　of　the　two　SGPG－positive　GBS
cases　showed　a　higher　SGPG　content，　which　was　as－
sociated　with　an　increased　CSF　protein　level．　The
other　possibility　is　that　SGPG　in　the　CSF　might　be
derived　from　vascular　endothelial　cells　in　the　peripheral
nei7ves：this　is　based　on　the　finding　that　IL－lxg
upregulates　SGPG　production　in　cultured　endothelial
cells　of　brain　microvascular　origini8）．　Elevated　levels　of
inflammatory　cytokines　in　GBS　patients　might　stimulate
the　production　of　SGPG　in　vascular　endothelial　cells　of
the　PNS．　SGPG　is　a　ligand　for　L一　and　P－selectin
expressed　on　the　surface　of　lymphocytes’9）．　We　specu－
late　that　the　increased　level　of　SGPG　in　the　CSF　ofGBS
patients　might　reflect　shedding　of　myelin　membrane，　and
also　the　inflammatory　process　in　vascular　endothelial
cells．　As　shown　in　Fig．　2，　although　the　level　of　SGPG
differ　significantly　among　the　patients　with　GBS　and
CIDP，　the　patterns　of　gangliosides　in　CSF　are　almost
similar．　Therefore，　we　excluded　the　possibility　that
circulating　serum　SGPG　penetrated　through　blood－nerve
barrier　and　entered　the　CSF　space．
　　We　analyzed　the　gangliosides　and　SGPG　in　the　CSF
of　patients　with　GBS，　CIDP　and　other　neurological
diseases　by　using　the　ELISA　method　and　a　highly
sensitive　glycolipid－overlay　technique　on　thin－layer
chromatographic　plates．　A　high　level　of　SGPG　in　the
CSF　was　detected　in　71％　of　the　patients　with　GBS　and
25％　of　the　patients　with　CIDP．　We　propose　that
analysis　of　SGPG　in　the　CSF　may　provide　usefu1　indices
for　infiammatory　peripheral　nerve　demyelinating　dis－
eases．　More　studies　are　needed　to　elucidate　the
significance　of　the　presence　of　SGPG　in　CSF．
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脱髄性末梢神経疾患における髄液中SGPGの検討
春　二 二1） 内　海裕　也1）
1凍京医科大学内科第3講座
2）国立精神神経センター国府台病院神経内科
　　　　（指導：林徹主任教授）
吉　野 英2）
【要旨】硫酸化グルクロン酸含有糖脂質（SGGLs）は主に末梢神経の髄鞘に局在しており，末梢神経系の自己免疫性脱髄
性疾患においての標的抗原であると考えられている。人髄液中には脱髄の結果として，髄鞘の構成成分が出現することが
予測されるが，SGGLsの一つである硫酸化グルクロン酸含有パラグロボシド（SGPG）を定量することによって，脱髄性
ポリニューロパチーにおける病態把握上，診断上の有用性についての検討を試みた。糖脂質はギラン・バレー症候群（GBS）
患者を含む各種神経疾患患者などより得られた髄液各1mlより抽出を行い，　LH－20カラムを用いて脱塩を施行した。最初
にELISA法にて髄液中SGPG発現のスクリーニングを行い，さらにELISA法にてSGPG陽性であった検体を用いて，
薄層免疫染色法（TLC法）でSGPGの定量を試みた。
　髄液中SGPGは正常対照および他の各種神経疾患（OND）患者に比して，　GBS患者においてより高頻度に検出された
［GBS，5／7（71％）対OND，3／63（5％）；p＜0．OI］。またTLC法による定量の結果では，1．O　ng／ml以上の高濃度の髄液中
SGPGは，　GBS患者7人中4人，および慢性炎症性脱髄性多発神経炎（CIDP）患者8人中2人において認められた。
　これらの結果より，髄液中SGPGの検出および定量は末梢神経での脱髄性変化を示唆する有用な指標となりうるとと
もに，GBSをはじめとする末梢性脱髄疾患の診断においても役立つことが示唆された。
〈Key　words＞ガンダリオシド，硫酸化グルクロン酸含有パラグロボシド（SGPG），髄液，ギラン・バレー症候群（GBS），
　　　　　　慢性炎症性脱髄性多発神経炎（CIDP）
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